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 را در D ﻦﯿﺘـﺎﻣ ﯾ و ﯽاﺛـﺮات ﺿـﺪ ﺳـﺮﻃﺎﻧ . ﺑﺎﺷـﺪ  ﯽ ﻣ ـﺰﯾ ـر ﻏـﺪد درون ﯽﻤﯿﺧ ﺑﺪ ﻦﯾﺘﺮﻌﯾ ﺷﺎ ﺪﯿﯾﺮوﯿﺳﺮﻃﺎن ﺗ : زﻣﯿﻨﻪ و ﻫﺪف 
 ﻣﺨﺘﻠـﻒ را يﻫـﺎ  اﺳﺘﻌﺪاد اﺑﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﺗﻮاﻧﺪ ﯽ ﻣ D ﻦﯿﺘﺎﻣﯾ و ﺮﻧﺪهﯿ ﮔ يﻫﺎ ﺴﻢﯿﻣﻮرﻓ ﯽﭘﻠ. اﻧﺪ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻧﺸﺎن داده يﻫﺎ ﺳﺮﻃﺎن
 و ImsB، IkoF يﻫـﺎ  ﺴﻢﯿ ـﻣﻮرﻓ ﯽ و ﭘﻠ  ـD ﻦﯿﺘﺎﻣﯾ و ﯽ ارﺗﺒﺎط ﺳﻄﺢ ﺳﺮﻣ ﻦﯿﯿﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﺎ ﻫﺪف ﺗﻌ .  ﻗﺮار دﻫﺪ ﺮﯿﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛ 
  .ﺪﯾ اﻧﺠﺎم ﮔﺮدD ﻦﯿﺘﺎﻣﯾ وﺮﻧﺪهﯿ ﮔI9urT
 داﻧـﺸﮕﺎه ﻋﻠـﻮم ﺴﻢﯿ  ـ در ﭘﮋوﻫﺸﮑﺪه ﻏـﺪد و ﻣﺘﺎﺑﻮﻟ 4931 ﻣﺎه ﺮﯿ ﺑﻮده و در ﺗ يﺷﺎﻫﺪ-ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ از ﻧﻮع ﻣﻮرد : روش ﺑﺮرﺳﯽ 
ﻫـﺎ ﭘـﺲ از  ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﯽ ژﻧـﻮﻣ AND.  ﻓﺮد ﺳﺎﻟﻢ وارد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺷـﺪﻧﺪ 04 و ﻤﺎرﯿ ﺑ04ﺗﻌﺪاد . ﺪﯾ اﻧﺠﺎم ﮔﺮدﯽ ﺑﻬﺸﺘﺪﯿ ﺷﻬ ﯽﭘﺰﺷﮑ
 ﻦﯿﺘﺎﻣﯾ وﯽﺳﻄﺢ ﺳﺮﻣ.  ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖﯽﺮرﺳ ﻣﻮرد ﺑgnicneuqeS -RCP ﺑﺎ روش K ﻨﺎزﯿﯿﭘﺮوﺗ/ ﺮاج ﺑﻪ روش ﻧﻤﮏ اﺷﺒﺎعاﺳﺘﺨ
  . ﺪﯾ ﮔﺮدﻦﯿﯿ ﺗﻌﺰاﯾ اﻻﮏﯿ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﺗﮑﻨD
 را يدارﺎ ﮔﺮوه ﺗﺴﺖ و ﮐﻨﺘﺮل ﺗﻔﺎوت ﻣﻌﻨ ـﻦﯿ ﺑ ImsB و IkoF يﻫﺎ ﺴﻢﯿﻣﻮرﻓ ﯽ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﭘﻠ ﯽ و آﻟﻠ ﯽﭙﯿ ژﻧﻮﺗ ﯽﻓﺮاواﻧ :ﻫﺎ ﯾﺎﻓﺘﻪ
 ﯽ و ﻓﺮاواﻧ ـ%71/5 و در ﮔـﺮوه ﮐﻨﺘـﺮل %54 در ﮔﺮوه ﺗـﺴﺖ tT ﯽﭙﯿ ژﻧﻮﺗ ﯽ ﻓﺮاواﻧ I9urT ﺴﻢﯿﻣﻮرﻓ ﯽدر ﻣﻮرد ﭘﻠ . دﻧﺸﺎن ﻧﺪا 
 ﻦﯿﺎﻧﮕﯿ  ـﻣ(. =P0/600)دار ﺑـﻮد ﺎ ﻣﻌﻨ ـي ﺗﻔﺎوت از ﻟﺤﺎظ آﻣﺎر ﻦﯾ ﺑﻮد، ا %8/7 و در ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل %52 در ﮔﺮوه ﺗﺴﺖ t ﯽآﻟﻠ
 ﺗﻔـﺎوت از ﻦﯾ ـدﺳﺖ آﻣﺪ ﮐـﻪ ا  ﻪﺑ 81/59 lm/gnﺮل و در ﮔﺮوه ﮐﻨﺘ  32/23 lm/gn در ﮔﺮوه ﺗﺴﺖ D ﻦﯿﺘﺎﻣﯾ و ﯽﺳﻄﺢ ﺳﺮﻣ 
  .(=P0/20)دار ﺑﻮد ﺎ ﻣﻌﻨيﻟﺤﺎظ آﻣﺎر
 ي ﺑﺎ ﺳـﺮﻃﺎن ﻣـﺪوﻻر ﯽﺑﺮ ﺧﻼف اﻧﺘﻈﺎر ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﮑﻮﺳ  D ﻦﯿﺘﺎﻣﯾ و ﯽ ﻧﺸﺎن داد ﺳﻄﺢ ﺳﺮﻣ ﭘﮋوﻫﺶ ﻦﯾ ا ﺞﯾﻧﺘﺎ: ﮔﯿﺮي ﻧﺘﯿﺠﻪ
  .اﺳﺖ ﻫﻤﺮاه ﺪﯿﯾﺮوﯿ ﺗي ﻣﺪوﻻر اﺑﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎنﺴﮏﯾ رﺶﯾ ﺑﺎ اﻓﺰايدارﺎﺻﻮرت ﻣﻌﻨ  ﺑﻪI9urT ﺴﻢﯿﻣﻮرﻓ ﯽ دارد و ﭘﻠﺪﯿﯾﺮوﯿﺗ
  .ﺴﻢﯿﻣﻮرﻓ ﯽ، ﭘﻠD ﻦﯿﺘﺎﻣﯾ وﺮﻧﺪهﯿ، ﮔD ﻦﯿﺘﺎﻣﯾ وﺪ،ﯿﯾﺮوﯿ ﺗيﺳﺮﻃﺎن ﻣﺪوﻻر :ﮐﻠﯿﺪي ﮐﻠﻤﺎت
 
  
 1-%2رﯾـﺰ ﺑـﻮده و ﯿﺪ ﺷﺎﯾﻌﺘﺮﯾﻦ ﺑﺪﺧﯿﻤﯽ ﻏﺪد درون ﯾﺳﺮﻃﺎن ﺗﯿﺮو 
ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت اﭘﯿـﺪﻣﯿﻮﻟﻮژﯾﮏ ﻧـﺸﺎن دﻫﻨـﺪه . ﺷـﻮد ﻫﺎ را ﺷﺎﻣﻞ ﻣـﯽ  ﺳﺮﻃﺎن
ﯿـﺪ از ﻟﺤـﺎظ ﯾ ﺳـﺮﻃﺎن ﺗﯿﺮو 1-4.ﺑﺎﺷﺪ ﻣﯿﺰان ﺑﺮوز ﺟﻬﺎﻧﯽ آن ﻣﯽ اﻓﺰاﯾﺶ
ﭘـﺎﭘﯿﻼري، ﻓﻮﻟﯿﮑـﻮﻻر، : ﮔـﺮدد  ﻧـﻮع ﺗﻘـﺴﯿﻢ ﻣـﯽ ﭼﻬـﺎر ﺳﯿﺘﻮﻟﻮژﯾﮏ ﺑﻪ 
  ﻫﺎي  ﻮلـ ﮐﺎرﺳﯿﻨﻮم ﻣﺪوﻻري از ﺧﺎﺳﺘﮕﺎه ﺳﻠ6و5.ﻣﺪوﻻري و آﻧﺎﭘﻼﺳﺘﯿﮏ
  
ﻫﺎي و ﺳﻪ ﺷﮑﻞ دﯾﮕﺮ از ﺧﺎﺳﺘﮕﺎه ﺳﻠﻮل ( Cﻫﺎي  ﺳﻠﻮل)ﭘﺎراﻓﻮﻟﯿﮑﻮﻻر 
ﯿﺪ دﺧﯿﻞ ﻫـﺴﺘﻨﺪ ﯾﭼﻨﺪﯾﻦ ﻓﺎﮐﺘﻮر در رﺷﺪ ﻏﺪه ﺗﯿﺮو . ﺑﺎﺷﺪﻓﻮﻟﯿﮑﻮﻻر ﻣﯽ 
 gnitalumits dioryhT(ﯿﺪ ﯾﮐﻨﻨﺪه ﺗﯿﺮو ﻫﺎ ﻫﻮرﻣﻮن ﺗﺤﺮﯾﮏ ﮐﻪ از ﺑﯿﻦ آن
ﯿﺪي ﯾﻫﺎي ﺗﯿﺮو اي در ﺗﻨﻈﯿﻢ رﺷﺪ و ﺗﻤﺎﯾﺰ ﺳﻠﻮل  ﻧﻘﺶ ﻋﻤﺪه )enomroh
ﯿـﺪ ﺑﺎﻋـﺚ ﺗﺤﺮﯾـﮏ ﺗﻮﻟﯿـﺪ ﯾﮐﻨﻨـﺪه ﺗﯿﺮو ﻧﻤﺎﯾﺪ، ﻫﻮرﻣﻮن ﺗﺤﺮﯾﮏ اﯾﻔﺎ ﻣﯽ 
، PMAcﮕﻨﺎل داﺧﻞ ﺳـﻠﻮﻟﯽ از ﺟﻤﻠـﻪ ﻫﺎي دﺧﯿﻞ در اﻧﺘﻘﺎل ﺳﯿ  ﻣﻮﻟﮑﻮل
 )HO(-52 ,1( D ﻓﺮم ﻓﻌﺎل وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ 7.ﮔﺮدد ﺟﺬب ﯾﺪ و رﺷﺪ ﺳﻠﻮﻟﯽ ﻣﯽ
  ﻣﻘﺪﻣﻪ
 
  
 
  182 ﺗﺎ472ﻫﺎي  ، ﺻﻔﺤﻪ4 ﺷﻤﺎره ،47دوره ، 5931ﺗﯿﺮ ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮑﺪه ﭘﺰﺷﮑﯽ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ ﺗﻬﺮان،   ﻣﻘﺎﻟﻪ اﺻﯿﻞ
  5931/60/02:      آﻧﻼﯾﻦ5931/60/91:      ﭘﺬﯾﺮش5931/60/41 :     وﯾﺮاﯾﺶ5931/30/42: درﯾﺎﻓﺖ         ﭼﮑﯿﺪه
 
  
  
 572         ﺪﯿﯾﺮوﯿ ﺗي و ﺳﺮﻃﺎن ﻣﺪوﻻرD ﻦﯿﺘﺎﻣﯾ وﺮﻧﺪهﯿ ﮔيﻫﺎ ﺴﻢﯿﻣﻮرﻓ ﯽﭘﻠ            
 
 
 ri.ca.smut.jmut//:ptth
 18-472:)4(47;yluJ 6102 )JMUT( J deM vinU narheT
 از ﻃﺮﯾ ـﻖ اﺗـﺼﺎل ﺑ ـﻪ ﮔﯿﺮﻧ ـﺪه ﺧـﻮد ﺑ ـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از )3D nimativ-2
ﻫﺎي ژﻧﻮﻣﯿﮏ و ﻏﯿﺮژﻧﻮﻣﯿﮏ ﺑﺎﻋﺚ ﻣﻬﺎر اﺛﺮ ﺗﮑﺜﯿـﺮي ﻫﻮرﻣـﻮن  ﻣﮑﺎﻧﯿﺴﻢ
ﺎﺑﺮاﯾﻦ وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ  ﺑﻨ ،ﮔﺮددﯿﺪ ﻣﯽ ﯾﻫﺎي ﺗﯿﺮو ﯿﺪ ﺑﺮ ﺳﻠﻮل ﯾﺗﺤﺮﯾﮏ ﮐﻨﻨﺪه ﺗﯿﺮو 
ﯿـﺪ داﺷـﺘﻪ ﯾﺗﻮاﻧﺪ ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤﯽ در ﺗﻨﻈﯿﻢ ﺗﮑﺜﯿﺮ ﺳـﻠﻮﻟﯽ ﻏـﺪه ﺗﯿﺮو  ﻣﯽ D
   8.ﺑﺎﺷﺪ
ﺑـﻪ ﮔﯿﺮﻧـﺪه آن اﺛـﺮات ( ﺗﺮﯾﻮل ﮐﻠﺴﯽ )Dاﺗﺼﺎل ﻓﺮم ﻓﻌﺎل وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ 
ﺗﻨﻈﯿﻢ ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﯿﺴﻢ ﮐﻠـﺴﯿﻢ و : ﭘﻠﯿﻮﺗﺮوﭘﯿﮏ ﺑﺴﯿﺎري را در ﺑﺮ دارد از ﺟﻤﻠﻪ 
ﺷـﺪه رﯾـﺰي ﻣـﺮگ ﺑﺮﻧﺎﻣـﻪ )ﻓﺴﻔﺎت، ﺗﻘـﺴﯿﻢ ﺳـﻠﻮﻟﯽ، ﺗﻤـﺎﯾﺰ، آﭘﻮﭘﺘـﻮز 
ﺗﻮاﻧـﺪ ﺑـﻪ  ﺗﺮﯾﻮل ﻣﯽ ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ ﮐﻠﺴﯽ. ، آﻧﮋﯾﻮژﻧﺰ و ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز ﺳﻠﻮﻟﯽ (ﺳﻠﻮﻟﯽ
 9.ﻫـﺎي ﺿـﺪ ﺳـﺮﻃﺎﻧﯽ ﻣﻄـﺮح ﺑﺎﺷـﺪ ﻋﻨﻮان ﯾﮏ ﻋﺎﻣﻞ ﺑﺴﯿﺎر ﻣﻬﻢ ﭘﺎﺳﺦ 
ﻫـﺎي  را در ﺳـﺮﻃﺎن Dﺳﺮﻃﺎﻧﯽ وﯾﺘـﺎﻣﯿﻦ  ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺑﺴﯿﺎري اﺛﺮات ﺿﺪ 
ﻣﻬـﺎر . اﻧـﺪ ﭘﺮوﺳﺘﺎت، ﭘﺴﺘﺎن، ﮐﻮﻟﻮن و ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي اﻧﺪوﮐﺮﯾﻦ ﻧﺸﺎن داده 
و اﻟﻘﺎي ﺗﻤﺎﯾﺰ ﺳﻠﻮﻟﯽ ﺑـﻪ ﻫﻤـﺮاه اﻟﻘـﺎي آﭘﻮﭘﺘـﻮز و ﻣﻬـﺎر ﺗﮑﺜﯿﺮ ﺳﻠﻮﻟﯽ 
 ﺑ ـﻪ ﺣــﺴﺎب Dﺳـﺮﻃﺎﻧﯽ وﯾﺘ ـﺎﻣﯿﻦ  آﻧﮋﯾ ـﻮژﻧﺰ ﺑﺎزوﻫـﺎي اﺻـﻠﯽ ﺿـﺪ 
   01و9.آﯾﻨﺪ ﻣﯽ
 اﺛﺮات ﺿﺪ ﺳﺮﻃﺎﻧﯽ ﺧﻮد را از ﻃﺮﯾﻖ اﺗﺼﺎل ﻓـﺮم ﻓﻌـﺎل Dوﯾﺘﺎﯾﻦ 
 -ﯿﺪﯾﺗﯿﺮو/ ﯿﺪﯾﻫﺎي اﺳﺘﺮو  ﮐﻪ ﻋﻀﻮي از ﮔﯿﺮﻧﺪه Dآن ﺑﻪ ﮔﯿﺮﻧﺪه وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ 
اي ﻣﺤـﺴﻮب ﻫـﺎي ﻫـﺴﺘﻪ ﺮ ﻓﺎﻣﯿﻠﯽ ﮔﯿﺮﻧـﺪه ﯿﮏ اﺳﯿﺪ و ﺟﺰء ﺳﻮﭘ ﯾرﺗﯿﻨﻮ
 در D در ﭘـﺴﺘﺎﻧﺪاران، ﺑﯿـﺎن ﮔﯿﺮﻧـﺪه وﯾﺘـﺎﻣﯿﻦ 11.ﮐﻨﺪﺷﻮد اﻋﻤﺎل ﻣﯽ  ﻣﯽ
ﯿـﺪ ﺑـﺎﻻ ﯾﻫﺎي ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﯿﮏ از ﺟﻤﻠﻪ روده، ﮐﻠﯿﻪ، ﭘﻮﺳﺖ و ﻏـﺪه ﺗﯿﺮو  ﺑﺎﻓﺖ
ﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ ﮔﯿﺮﻧـﺪه . ﻧﺴﺒﺖ ﻣﺘﻮﺳﻄﯽ دارد ﺑﻪﻫﺎ ﺑﯿﺎن ﺑﻮده و در ﺳﺎﯾﺮ ﺑﺎﻓﺖ 
ﺎي ﺳـﺮﻃﺎﻧﯽ از ﺟﻤﻠـﻪ ﮐﻮﻟـﻮن، ﻫ ـ ﺑﻪ ﻣﯿﺰان زﯾﺎدي در ﺑﺎﻓﺖ Dوﯾﺘﺎﻣﯿﻦ 
اي ﺑـﻪ  ﻋﻤﻠﮑﺮد اﯾـﻦ ﮔﯿﺮﻧـﺪه ﻫـﺴﺘﻪ 21.ﺷﻮدﭘﺴﺘﺎن و ﭘﺮوﺳﺘﺎت ﺑﯿﺎن ﻣﯽ 
 31.ﮔﯿـﺮد ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ژﻧﺘﯿﮑﯽ ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﯿﺮ ﻗﺮار ﻣﯽ  ﭼﻨﺪﯾﻦ ﭘﻠﯽ ﺑﻮدنواﺳﻄﻪ 
ﻫـﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ ژن ﮔﯿﺮﻧـﺪه ﻫﺎ و اﮔﺰون ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ در اﯾﻨﺘﺮون ﭼﻨﺪﯾﻦ ﭘﻠﯽ 
،  8 اﯾﻨﺘﺮون  در ImsB و I9urT ﺷﻨﺎﺳﺎﯾﯽ ﺷﺪه اﺳﺖ از ﺟﻤﻠﻪ Dوﯾﺘﺎﻣﯿﻦ 
، ﮐ ــﻪ ﻫ ــﺮ ﮐ ــﺪام از اﯾــﻦ 9 در اﮔ ــﺰون IqaT و 2 در اﮔ ــﺰون IkoF
ﯿﻦ ﯾﺎ ﺑﯿﺎن ﮔﯿﺮﻧﺪه وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ ﯿﻫﺎ ﺗﻐﯿﯿﺮاﺗﯽ را در ﻋﻤﻠﮑﺮد ﭘﺮوﺗ  ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﭘﻠﯽ
ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ دﯾﮕـﺮ   و ﺳﻪ ﭘﻠﯽ5' در ﻗﺴﻤﺖ  IkoF41-61.ﻧﻤﺎﯾﻨﺪ  اﻋﻤﺎل ﻣﯽD
ﻦ  از ﻃـﺮف دﯾﮕـﺮ ارﺗﺒـﺎط ﺑـﯿ 71. ﻗﺮار دارد D  ژن ﮔﯿﺮﻧﺪه وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ 3'در 
ﻫـﺎي  و رﯾﺴﮏ اﺑﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن D ﻫﺎي ژن ﮔﯿﺮﻧﺪه وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ  ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﭘﻠﯽ
 ﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ 21-81.ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺗﻮﺳﻂ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت زﯾﺎدي ﻧﺸﺎن داده ﺷـﺪه اﺳـﺖ 
 و  TKA/K3IP،TERﻫـﺎﯾﯽ از ﺟﻤﻠـﻪ ﻣﻮرﻓﯿـﺴﻢ ژن ارﺗﺒـﺎط ﺑـﯿﻦ ﭘﻠـﯽ 
  22-82. ﻣﺸﺨﺺ ﺷﺪه اﺳﺖﭘﯿﺸﯿﻦﯿﺪ در ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﯾﺳﺮﻃﺎن ﻣﺪوﻻري ﺗﯿﺮو
و  D ﻄﺢ ﺳ ــﺮﻣﯽ وﯾﺘ ــﺎﻣﯿﻦ ﻫ ــﺪف ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﻪ ﺣﺎﺿ ــﺮ ﺑﺮرﺳ ــﯽ ﺳ  ــ
  ژن ﮔﯿﺮﻧﺪه وﯾﺘـﺎﻣﯿﻦ 8 و اﯾﻨﺘﺮون 2ﻣﻮﺟﻮد در اﮔﺰون  ﻫﺎي ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﭘﻠﯽ
ﯿﺪ در ﻣﻘﺎﯾـﺴﻪ ﺑـﺎ ﮔـﺮوه ﯾ در ﺑﯿﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﻣﺪوﻻري ﺗﯿﺮو D
  .دﻮﮐﻨﺘﺮل ﺑ
  
  
 در 4931ﺷـﺎﻫﺪي ﺑ ـﻮده و در ﺗﯿ ـﺮ ﻣ ـﺎه -ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ از ﻧ ـﻮع ﻣ ـﻮرد
ﻮﻟﯿﺴﻢ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ ﺷﻬﯿﺪ ﺑﻬﺸﺘﯽ اﻧﺠﺎم ﭘﮋوﻫﺸﮑﺪه ﻏﺪد و ﻣﺘﺎﺑ
ﻫﺎ ﺑﺮ اﺳﺎس ﮐﻨﻨﺪﮔﺎن ﮐﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﻣﺪوﻻري آن  ﻧﻔﺮ از ﻣﺮاﺟﻌﻪ 04. ﮔﺮدﯾﺪ
ﻫﺎي داﻧﺸﮕﺎﻫﯽ و ﻣﺮاﮐـﺰ درﻣـﺎﻧﯽ ﺷﻮاﻫﺪ آﺳﯿﺐ ﺷﻨﺎﺧﺘﯽ در ﺑﯿﻤﺎرﺳﺘﺎن 
ﻧﻘﺎط ﻣﺨﺘﻠﻒ ﮐﺸﻮر ﺑﻪ ﺗﺎﯾﯿـﺪ ﻣﺘﺨـﺼﺺ ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾـﺴﺖ رﺳـﯿﺪه ﺑـﻮد و 
رﺳـﺘﺎن ﻃﺎﻟﻘـﺎﻧﯽ ﺗﻬـﺮان و ﺟﻬﺖ اﻧﺠﺎم اﻗﺪاﻣﺎت درﻣﺎﻧﯽ ﺑﯿـﺸﺘﺮ ﺑـﻪ ﺑﯿﻤﺎ 
ﭘﮋوﻫﺸﮑﺪه ﻏﺪد و ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﯿﺴﻢ داﻧـﺸﮕﺎه ﻋﻠـﻮم ﭘﺰﺷـﮑﯽ ﺷـﻬﯿﺪ ﺑﻬـﺸﺘﯽ 
 ﻧﻔﺮ داوﻃﻠـﺐ ﺳـﺎﻟﻢ 04 و ﻣﻮرد ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﮔﺮوه ،ارﺟﺎع داده ﺷﺪه ﺑﻮدﻧﺪ 
ﯿﺪ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﮔﺮوه ﮐﻨﺘـﺮل ﯾﺑﺪون ﻫﯿﭻ ﺳﺎﺑﻘﻪ ﻓﺎﻣﯿﻠﯽ اﺑﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﺗﯿﺮو 
 و ﮐﻨﺘﺮل ردﻣﻮﻫﻤﭽﻨﯿﻦ اﻓﺮاد ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ در ﻫﺮ دو ﮔﺮوه . ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ 
 از ﻟﺤـﺎظ ﺳـﻦ و ﺟـﻨﺲ  و اﻧـﺪ ﻓﺎﻗﺪ ﻫﺮﮔﻮﻧﻪ ﺑﯿﻤﺎري ﺧﻮد اﯾﻤﻨﯽ ﺑـﻮده 
  . ﺳﺎزي ﺷﺪﻧﺪ ﻫﻤﺴﺎن
رﯾـﺰ و ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﻮﺳﻂ ﮐﻤﯿﺘﻪ اﺧﻼق ﭘﺰﺷﮑﯽ ﻣﺮﮐﺰ ﻋﻠﻮم ﻏـﺪد درون 
ﻫﻤﭽﻨـﯿﻦ . ﯿﺪ ﻗﺮار ﮔﺮﻓـﺖ ﯾﻣﺘﺎﺑﻮﻟﯿﺴﻢ ﺑﯿﻤﺎرﺳﺘﺎن ﻃﺎﻟﻘﺎﻧﯽ ﺗﻬﺮان ﻣﻮرد ﺗﺎ 
 lm ز ﻫﺮ ﻓﺮد ا.  ﮔﺮدﯾﺪ ﺎﻓﺖﯾﻫﺮ دو ﮔﺮوه در ﻧﺎﻣﻪ آﮔﺎﻫﺎﻧﻪ از ﻓﺮم رﺿﺎﯾﺖ 
 ATDEﻫ ــﺎي ﺣ ــﺎوي  ﺧــﻮن ورﯾ ــﺪي درﯾﺎﻓ ــﺖ ﺷ ــﺪه و در ﻟﻮﻟ ــﻪ 01
 ﺧﻮن ﮐﺎﻣﻞ ﺗﻮﺳـﻂ روش 5 lm  از ANDاﺳﺘﺨﺮاج . آوري ﮔﺮدﯾﺪ  ﺟﻤﻊ
 ﺑـﺮاي اﻃﻤﯿﻨـﺎن از 92. اﻧﺠـﺎم ﮔﺮﻓـﺖ Kﯿﻨﺎز ﯿﭘﺮوﺗ/ اﺳﺘﺎﻧﺪارد ﻧﻤﮏ اﺷﺒﺎع 
ﻫـﺎ  ﺑﻪ دﺳﺖ آﻣﺪه، ﻧﺴﺒﺖ ﺟﺬب ﻧﻮري ﻧﻤﻮﻧـﻪ ANDﮐﯿﻔﯿﺖ و ﺧﻠﻮص 
 niahc esaremyloPواﮐـﻨﺶ . ﮔﯿﺮي ﺷﺪ زه ﻧﺎﻧﻮﻣﺘﺮ اﻧﺪا082 ﺑﻪ 062در 
ﻫـﺎي آﻣـﺎده  در ﻣﯿﮑﺮوﺗﯿـﻮب 53 lµ در ﺣﺠﻢ ﻧﻬـﺎﯾﯽ  )RCP( noitcaer
 ﭘﻠﯿﻤﺮاز، qaTآﻧﺰﯾﻢ  1U ﮐﻪ ﻫﺮ ﮐﺪام ﺣﺎوي )aeroK ,renoiB ,ximerP(
 Mm) و lCK( 03 Mm)، lCH-sirT( 01 Mm)،  PTNd(052 Mm)
ﻣﻘـﺪار ﺑـﻪ ﻫـﺮ ﻣﯿﮑﺮوﺗﯿـﻮپ ﺑـﻪ . ﺑﺎﺷﺪ، اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺖ  ﻣﯽ 2lCgM( 1/5
 AND 1 lµ( 5-05 gn) از ﻫﺮﮐﺪام از ﭘﺮاﯾﻤﺮﻫﺎ، 1 lµ( 5-01 elomp)
ﺷـﺮاﯾﻂ ﺑﻬﯿﻨـﻪ ﺑـﺮاي ﺗﮑﺜﯿـﺮ .  آب ﻣﻘﻄﺮ اﺳﺘﺮﯾﻞ اﺿﺎﻓﻪ ﮔﺮدﯾـﺪ 23 lµو 
 ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر 49 C° ﺛﺎﻧﯿﻪ در 53) ﺳﯿﮑﻞ دﻣﺎﯾﯽ 03ﻗﻄﻌﺎت ﻣﻮرد ﻧﻈﺮ ﺷﺎﻣﻞ 
  ﺑﺮرﺳﯽروش 
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   182 ﺗﺎ 472، 4، ﺷﻤﺎره 47، دوره 5931  ﺗﯿﺮﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮑﺪه ﭘﺰﺷﮑﯽ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ ﺗﻬﺮان،
 ﺛﺎﻧﯿـﻪ 54، gnilaennA ﺑﺮاي واﮐﻨﺶ 06/5 C° دﻗﯿﻘﻪ در 1دﻧﺎﺗﻮراﺳﯿﻮن، 
 laniF( ﺑﺮاي 27 C° دﻗﯿﻘﻪ در 01، noisnetxE ﺑﺮاي واﮐﻨﺶ 27 C°در 
 ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر دﻧﺎﺗﻮراﺳﯿﻮن اوﻟﯿـﻪ، 49 C° دﻗﯿﻘﻪ در دﻣﺎي 01 و )noisnetxE
 ,renoiB ,E-PX-CT) relcyc lamrehTﺗﻌﯿﯿﻦ ﮔﺮدﯾﺪ و ﺗﻮﺳﻂ دﺳﺘﮕﺎه 
ﻫـﺎ در در ﺗﻤﺎﻣﯽ ﻣﺮاﺣﻞ اﻧﺠﺎم ﮐﺎر ﻣﯿﮑﺮوﺗﯿﻮپ .  ﺑﻪ اﻧﺠﺎم رﺳﯿﺪ (anihC
 ﻣـﻮرد ANDﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺗﺎﯾﯿﺪ ﺗﮑﺜﯿـﺮ . ر ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺑﻮدﻧﺪ ﻇﺮف ﺣﺎوي ﯾﺦ ﻗﺮا 
 دﻗﯿﻘـﻪ و 09، ﻣـﺪت زﻣـﺎن 002وﻟﺘﺎژ ( %8)آﮐﺮﯾﻞ آﻣﯿﺪ ﻧﻈﺮ از ژل ﭘﻠﯽ 
ﺗـﻮاﻟﯽ ﭘﺮاﯾﻤﺮﻫـﺎي ﻣـﻮرد . آﻣﯿﺰي ﻧﯿﺘـﺮات ﻧﻘـﺮه، اﺳـﺘﻔﺎده ﮔﺮدﯾـﺪ  رﻧﮓ
 pb933 و (0758222sr -IkoF) pb732اﺳـﺘﻔﺎده ﺑـﺮاي ﺗﮑﺜﯿـﺮ ﻗﻄﻌـﺎت 
 آورده ﺷ ــﺪه 1 در ﺟــﺪول (0144451sr -ImsB و 343757sr-I9urT)
 drawroFﻣﺤﺼﻮﻻت ﺟﻬﺖ اﻧﺠﺎم ﺗﻌﯿﯿﻦ ﺗﻮاﻟﯽ ﺑﺮ اﺳﺎس ﭘﺮاﯾﻤﺮ  .اﺳﺖ
  .  ﺑﻪ ﮐﺸﻮر ﮐﺮه ﺟﻨﻮﺑﯽ ارﺳﺎل ﮔﺮدﯾﺪ1/5 lm ﻫﺎي در ﻣﯿﮑﺮوﺗﯿﻮپ
 .rev samorhCاﻓـﺰار ﻫﺎ ﺗﻮﺳـﻂ ﻧـﺮم  ﭘﺲ از ﺗﻌﯿﯿﻦ ﺗﻮاﻟﯽ، ﺳﮑﺎﻧﺲ
ﻣـﻮرد  )ailartsuA ,enabsirB htuoS ,dtL ytP muisylenhceT( 3.4.2
ﻪ و ﺗﺤﻠﯿﻞ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ و ﺟﻬـﺖ اﻃﻤﯿﻨـﺎن از وﺟـﻮد ﺗﻐﯿﯿـﺮ ﺗـﮏ ﺗﺠﺰﯾ
 ygolonhcetoiB rof retneC lanoitaN(ﻧﻮﮐﻠﺌﻮﺗﯿ ــﺪي در ﭘﺎﯾﮕ ــﺎه 
 ,loot hcraes tnemngila lacol cisaB( ﺗﺤـﺖ )IBCN ,noitamrofnI
  (.1ﺷﮑﻞ ) ﮐﺮدن ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ )TSALB
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
 ﻃﺒﯿﻌـﯽ و ANDﺗﻮاﻟﯽ ( اﻟﻒ)ﭘﯿﮏ ﻣﺸﺨﺺ ﺷﺪه در ﺷﮑﻞ . دﻫﺪ را ﻧﺸﺎن ﻣﯽ D  ژن ﮔﯿﺮﻧﺪه وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ 2 در ﻧﺎﺣﯿﻪ اﮔﺰون AND ﺗﻮاﻟﯽ ﻧﺘﯿﺠﻪ ﺗﻌﯿﯿﻦ (  ب -اﻟﻒ)ﻫﺎي ﺷﮑﻞ( 1ﺷﮑﻞ 
(  و-ه)و (  د-ج)ﻫـﺎي  ﺷﮑﻞ. دﻫﺪ ﺑﺎﺷﺪ ﻧﺸﺎن ﻣﯽ  را ﮐﻪ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻫﺘﺮوزﯾﮕﻮت ﻣﯽ(C>T 0758222sr -koF)ﺗﻐﯿﯿﺮ ﻧﻮﮐﻠﺌﻮﺗﯿﺪي ﻣﻮرد اﻧﺘﻈﺎر ( ب)ﭘﯿﮏ ﻣﺸﺨﺺ ﺷﺪه در ﺷﮑﻞ 
 ﻃﺒﯿﻌﯽ و ﭘﯿـﮏ ﻣـﺸﺨﺺ ﺷـﺪه در ANDﺗﻮاﻟﯽ ( ه)و ( ج)ﭘﯿﮏ ﻣﺸﺨﺺ ﺷﺪه در ﺷﮑﻞ . دﻫﺪ را ﻧﺸﺎن ﻣﯽ D  ژن ﮔﯿﺮﻧﺪه وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ 8 در ﻧﺎﺣﯿﻪ اﯾﻨﺘﺮون AND ﺗﻌﯿﯿﻦ ﺗﻮاﻟﯽ ﻧﺘﯿﺠﻪ
  .دﻫﺪ  ﻧﺸﺎن ﻣﯽﺑﺎﺷﺪ را ﮐﻪ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻫﺘﺮوزﯾﮕﻮت ﻣﯽ (G>A 343757sr -I9urT) و (G>A 0144451sr -ImsB)ﺗﻐﯿﯿﺮ ﻧﻮﮐﻠﺌﻮﺗﯿﺪي ﻣﻮرد اﻧﺘﻈﺎر ( و)و ( د)ﺷﮑﻞ 
  
 772         ﺪﯿﯾﺮوﯿ ﺗي و ﺳﺮﻃﺎن ﻣﺪوﻻرD ﻦﯿﺘﺎﻣﯾ وﺮﻧﺪهﯿ ﮔيﻫﺎ ﺴﻢﯿﻣﻮرﻓ ﯽﭘﻠ            
 
 
 ri.ca.smut.jmut//:ptth
 18-472:)4(47;yluJ 6102 )JMUT( J deM vinU narheT
 در ﭘﻼﺳﻤﺎي ﺑﯿﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ D ﻫﯿﺪروﮐﺴﯽ وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ -52ﮔﯿﺮي  اﻧﺪازه
ﯿـﺪ و ﮔـﺮوه ﮐﻨﺘـﺮل، ﺗﻮﺳـﻂ ﮐﯿـﺖ اﻻﯾـﺰا ﯾﺑﻪ ﺳـﺮﻃﺎن ﻣـﺪوﻻري ﺗﯿﺮو 
ﺷـﺮﮐﺖ ﺳـﺎزﻧﺪه  ﺑﺮ اﺳـﺎس دﺳـﺘﻮرﮐﺎر  و (ASU ,nitsuA ,cetoiblaC)
 و ﻣـﻮرد دو ﮔـﺮوه  Dﺑﺮاي ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺳﻄﺢ ﺳﺮﻣﯽ وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ . اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺖ 
ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ در ﮔﺮوه و ﺑﺮاي آﻧﺎﻟﯿﺰ ﭘﻠﯽ  yentihW-nnaMﻣﻮن  آز ﮐﻨﺘﺮل، از 
ﺗﻮزﯾـﻊ ﻓﺮاواﻧـﯽ . اﺳـﺘﻔﺎده ﮔﺮدﯾـﺪ  tset erauqs-ihCﺗﺴﺖ و ﮐﻨﺘـﺮل از 
-ydraH ﺑﺮاي ﺑﺮرﺳـﯽ ﺗﻌـﺎدل D ﻫﺎي ژن ﮔﯿﺮﻧﺪه وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ  ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﭘﻠﯽ
.  ﺑـﺎ درﺟـﻪ آزادي ﯾـﮏ اﺳـﺘﻔﺎده ﺷـﺪtset erauqs-ihCاز  grebnieW
 5 noisrev ,msirP daPhparGده از دﺳـﺖ آﻣـﺪه ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎ  ﻪ ﺑﻫﺎي داده
 SSPSو  )ASU ,AC ,ogeiD naS ,.cnI ,erawtfoS daPhparG(
ﺗﺠﺰﯾـﻪ و  )ASU ,LI ,ogacihC ,.cnI ,SSPS( 02 noisrev ,erawtfos
  .دار در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪﺎ ﻣﻌﻨ<P0/50 ﺗﺤﻠﯿﻞ ﮔﺮدﯾﺪ و
  
  
 ﺑﯿﻤـﺎر ﻣﺒـﺘﻼ ﺑـﻪ 04 ﻧﻤﻮﻧﻪ، 08ﻫﺎي اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ، از ﺑﺮ اﺳﺎس ﯾﺎﻓﺘﻪ 
 ﻣـﻮرد ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﮔﺮوه (  ﺳﺎل63ﻣﺘﻮﺳﻂ ﺳﻦ )ﯿﺪ ﯾﺳﺮﻃﺎن ﻣﺪوﻻري ﺗﯿﺮو 
اﻧﺪ ﮐﻪ آﻧﺎﻟﯿﺰ آﻣﺎري  ﺑﻮده(  ﺳﺎل33ﻣﺘﻮﺳﻂ ﺳﻦ ) ﻣﻮرد ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل 04و 
داري ﺎ و ﮐﻨﺘﺮل اﺧـﺘﻼف ﻣﻌﻨ ـﻣﻮردﻧﺸﺎن داد ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ ﺳﻨﯽ در دو ﮔﺮوه 
 و ﺑـﻪ ﺻـﻮرت دﻣـﻮر ﺗﻮزﯾﻊ ﺑﯿﻤﺎران ﺑﺮ اﺳﺎس ﺟﻨﺴﯿﺖ در ﮔﺮوه . ﻧﺪارد
  . ﻣﺮد ﺑﻮدﻧﺪ71 زن و 32ﺳﺎزي ﺷﺪه در ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل، ﺷﺎﻣﻞ  ﻫﻤﺴﺎن
 ﺗﻔﺎوت ImsBو  IkoFﻫﺎي  ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢآﻧﺎﻟﯿﺰﻫﺎي آﻣﺎري در ﻣﻮرد ﭘﻠﯽ 
، 0/116، 0/678)ﻫـﺎ ﻧـﺸﺎن ﻧـﺪاد داري را در ﻫﯿﭻ ﯾﮏ از ژﻧﻮﺗﯿـﭗ ﺎﻣﻌﻨ
  (. =P0/359 و 0/205
 در  درﮔـﺮوه ﺗـﺴﺖ tT ﻓﺮاواﻧـﯽ ژﻧـﻮﺗﯿﭙﯽ I9urTﻣﻮرﻓﯿـﺴﻢ در ﭘﻠﯽ 
داري را از ﻟﺤـﺎظ آﻣـﺎري ﻧـﺸﺎن داد ﺎﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل ﺗﻔﺎوت ﻣﻌﻨ 
 2ﻫـﺎ در ﺟـﺪول ﻓﺮاواﻧﯽ، ﻧﺴﺒﺖ ﺷﺎﻧﺲ و ﻣﻘﺪار ژﻧﻮﺗﯿﭗ (. =P0/600)
آﻧــﺎﻟﯿﺰ آﻣــﺎري ﻧــﺸﺎن داد ﺗﻮزﯾــﻊ ﻓﺮاواﻧــﯽ . آورده ﺷــﺪه اﺳــﺖ
در ﺟﻤﻌﯿﺖ ﻣـﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ در  D ﻫﺎي ژن ﮔﯿﺮﻧﺪه وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ  ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﭘﻠﯽ
  .(=P0/723)ﻗﺮار دارد  grebnieW-ydraHﺗﻌﺎدل 
از ﻟﺤﺎظ آﻣﺎري ﺗﻔﺎوت در ﺑﯿﻦ ﮔﺮوه ﺗﺴﺖ و ﮐﻨﺘﺮل  tﻓﺮاواﻧﯽ آﻟﻠﯽ 
ﻓﺮاواﻧـﯽ، ﻧـﺴﺒﺖ ﺷـﺎﻧﺲ و ﻣﻘـﺪار (. =P0/600)داري را ﻧﺸﺎن داد ﺎﻣﻌﻨ
   . آورده ﺷﺪه اﺳﺖ3ﻫﺎ در ﺟﺪول  آﻟﻞ
  ﺎده از ـﺎ اﺳﺘﻔـ ﺑDﻦ ـﯽ وﯾﺘﺎﻣﯿـﺢ ﺳﺮﻣـﻧﺘﺎﯾﺞ ﺣﺎﺻﻞ از ﺑﺮرﺳﯽ ﺳﻄ
  
  D ﻦﯿﺘﺎﻣﯾ وﺮﻧﺪهﯿ ژن ﮔRCP يﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﺑﺮا يﻤﺮﻫﺎﯾ ﭘﺮاﯽ ﺗﻮاﻟ:1ﺟﺪول 
  
  
   در دو ﮔﺮوه ﺗﺴﺖ و ﮐﻨﺘﺮلI9urT و ImsB، IkoFﻫﺎي  ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﻓﺮاواﻧﯽ ژﻧﻮﺗﯿﭙﯽ ﭘﻠﯽ: 2ﺟﺪول 
  ﺑﯿﻤﺎر ژﻧﻮﺗﯿﭗ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﭘﻠﯽ
 (04=ﺗﻌﺪاد)
 ﮐﻨﺘﺮل
 (04=ﺗﻌﺪاد)
 
  %(59ﺣﺪود اﻃﻤﯿﻨﺎن )ﻧﺴﺒﺖ ﺷﺎﻧﺲ  *P
  ژﻧﻮﺗﯿﭗ ﻣﺮﺟﻊ 3%(7/5)  1%(2/5) FF
  1/80(0/14-2/48)  0/678  21%(03)  21%(03) fF
  
 IkoF
  3/42( 0/23-33/22)  0/116 52(%26/5) 72(%76/5) ff
  ژﻧﻮﺗﯿﭗ ﻣﺮﺟﻊ  61(%04/0) 32(%75/5) BB
  2/16(0/89-6/29) 0/205 02(%05/0)  11(%72/5) bB
  
 IMSB
  0/69(0/32-3/59)  0/359  4(%01/0)  6(%51/0) bb
  ژﻧﻮﺗﯿﭗ ﻣﺮﺟﻊ 33(%28/5)  12(%25/5) TT
  0/42(0/90-0/96)  0/600  7(%71/5)  81(%54/0) tT
  
 I9urT
 -  0/712  0( 0)%  1( 2/5)% tt
  . ﻣﻌﻨﺎدار در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ<P0/50، tset erauqs-ihC: آزﻣﻮن آﻣﺎري* 
  ﺗﻮاﻟﯽ ﭘﺮاﯾﻤﺮﻫﺎي ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده  
 3-ACGGTCCCGGTCGACCGTAG-5:F  IkoF
  3-TTCTTCGTTCCACAAAGGTA-5:R
 3-GCGGACGTGTGAGAC-5:F I9urT و ImsB
  3-CACTACTCCAGGTTTCTCCC-5:R
  ﻫﺎ ﯾﺎﻓﺘﻪ
 
  
  
                                              و ﻫﻤﮑﺎرانﻣﻬﺮﻧﻮش رﻣﻀﺎﻧﯽ              872
    
 
   182 ﺗﺎ 472، 4، ﺷﻤﺎره 47، دوره 5931  ﺗﯿﺮﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮑﺪه ﭘﺰﺷﮑﯽ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ ﺗﻬﺮان،
   و ﮐﻨﺘﺮلﻣﻮرد در دو ﮔﺮوه I9urT و ImsB، IkoFﻫﺎي  ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﻓﺮاواﻧﯽ آﻟﻠﯽ ﭘﻠﯽ: 3ﺟﺪول 
  ﺑﯿﻤﺎر  ژﻧﻮﺗﯿﭗ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﭘﻠﯽ
 (04=ﺗﻌﺪاد)
 ﮐﻨﺘﺮل
 (04=ﺗﻌﺪاد)
 
 *P
 
  %(59ﺣﺪود اﻃﻤﯿﻨﺎن )ﻧﺴﺒﺖ ﺷﺎﻧﺲ 
    ژﻧﻮﺗﯿﭗ ﻣﺮﺟﻊ  81(%22/5)  41(%71/5) F
  1/73(0/36-2/89)  0/924  26(%77/5)  66(%28/5) f IkoF
    ژﻧﻮﺗﯿﭗ ﻣﺮﺟﻊ  25(%56/0)  75(%17/52) B
  1/33(0/86-2/06)  0/693  82(%53/0)  32(%82/57) b IMSB
    ژﻧﻮﺗﯿﭗ ﻣﺮﺟﻊ  37(%19/52)  06(%57/0) T
 0/92(0/11-0/37)  0/600  7(%8/57)  02(%52/0) t I9urT
  . ﻣﻌﻨﺎدار در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ<P0/50، tset erauqs-ihC: آزﻣﻮن آﻣﺎري* 
  
 در ﮔﺮوه ﺗﺴﺖ Dﺗﮑﻨﯿﮏ اﻻﯾﺰا ﻧﺸﺎن داد ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ ﺳﻄﺢ ﺳﺮﻣﯽ وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ 
 ﺑـﻮده و اﯾـﻦ اﺧـﺘﻼف از 81/59 lm/gnو ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل  32/23 lm/gn
  (.=P0/20)ﺑﺎﺷﺪ  دار ﻣﯽﺎﻟﺤﺎظ آﻣﺎري ﻣﻌﻨ
 
  
  
، ImsB و IkoFﻫـﺎي ﻣﻮرﻓﯿـﺴﻢ در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ، در ﺑﺮرﺳﯽ ﭘﻠـﯽ 
ﻫﺎي ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳـﯽ ﺑـﺎ رﯾـﺴﮏ اﺑـﺘﻼ ﺑـﻪ ﻫﺎ و آﻟﻞ ﻫﯿﭽﮑﺪام از ژﻧﻮﺗﯿﭗ 
ﺑﺮرﺳـﯽ .  را ﻧـﺸﺎن ﻧـﺪاد  ﻣﻌﻨـﺎداري ﯿـﺪ ارﺗﺒـﺎط ﯾﺳﺮﻃﺎن ﻣﺪوﻻري ﺗﯿﺮو 
 ﻧـﺸﺎن داد ﮐـﻪ ژﻧﻮﺗﯿـﭗ ﻫﺘﺮوزﯾﮕـﻮت 343757sr-I9urTﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ  ﭘﻠﯽ
ﯿﺪ در ﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﺑـﺎ ﯾ در ﮔﺮوه ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن ﻣﺪوﻻري ﺗﯿﺮو )tT(ﻣﻮﺗﺎﻧﺖ 
ﻫـﺎ دﻫﺪ و ﺑﺮرﺳﯽ آﻟﻞ داري را ﻧﺸﺎن ﻣﯽ ﺎوه ﮐﻨﺘﺮل ﺗﻔﺎوت آﻣﺎري ﻣﻌﻨ ﮔﺮ
ﯿـﺪ را ﯾداري رﯾﺴﮏ ﺳﺮﻃﺎن ﻣﺪوﻻري ﺗﯿﺮو ﺎ ﺑﻪ ﻃﻮر ﻣﻌﻨ t آﻟﻞ ،ﻧﺸﺎن داد 
  .دﻫﺪ اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﯽ
 را در Dﻫـﺎي ﮔﯿﺮﻧـﺪه وﯾﺘـﺎﻣﯿﻦ ﻣﻮرﻓﯿـﺴﻢ در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻣﺸﺎﺑﻪ ﮐﻪ ﭘﻠﯽ 
ﯿـﺪ ﻧـﻮع ﻓﻮﻟﯿﮑـﻮﻻر و ﭘـﺎﭘﯿﻼري ﻣـﻮرد ﯾﺑﯿﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳـﺮﻃﺎن ﺗﯿﺮو 
داري را ﺑ ــﯿﻦ ﺎارزﯾ ــﺎﺑﯽ ﻗ ــﺮار داده ﺑ ــﻮد، ﻧﺘ ــﺎﯾﺞ ﺣﺎﺻــﻞ ارﺗﺒ ــﺎط ﻣﻌﻨ  ــ
ﯿﺪ و ﻧﻪ ﻧﻮع ﯾ ﺑﺎ ﺳﺮﻃﺎن ﻓﻮﻟﯿﮑﻮﻻر ﺗﯿﺮو IkoF و IapAﻫﺎي  ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﭘﻠﯽ
 ارﺗﺒـﺎط ImsB و IqaTﻫـﺎي  ﻣﻮرﻓﯿـﺴﻢ ﭘـﺎﭘﯿﻼري آن ﻧـﺸﺎن داد و ﭘﻠـﯽ
ﯿﺪ ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﺪه ﻧﺸﺎن ﯾداري را در ﻫﯿﭽﮑﺪام از دو ﻧﻮع ﺳﺮﻃﺎن ﺗﯿﺮو ﺎﻣﻌﻨ
ﻌﻪ ﻣﺸﺎﺑﻪ دﯾﮕـﺮي ﺑـﺮ روي ﺟﻤﻌﯿـﺖ اﯾﺮاﻧـﯽ ﻣﺒـﺘﻼ ﺑـﻪ  در ﻣﻄﺎﻟ 12.ﻧﺪاد
دﺳـﺖ آﻣـﺪه ﻫـﯿﭻ  ﻪﯿﺪ ﻧﻮع ﻓﻮﻟﯿﮑﻮﻻر و ﭘﺎﭘﯿﻼري، ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺑ ﯾﺳﺮﻃﺎن ﺗﯿﺮو 
 و I9urT، IqaT، IapAﻫـﺎي ﻣﻮرﻓﯿـﺴﻢ داري را ﺑـﯿﻦ ﭘﻠـﯽ ﺎارﺗﺒﺎﻃﯽ ﻣﻌﻨ 
 ﺗﻔـﺎوت I9urTﻣﻮرﻓﯿـﺴﻢ  وﻟﯽ در ﻓﺮاواﻧﯽ آﻟﻠﯽ ﭘﻠـﯽ ، ﻧﺸﺎن ﻧﺪاد ImsB
   03.ل ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪه ﺑﻮدداري ﺑﯿﻦ ﮔﺮوه ﺑﯿﻤﺎر و ﮐﻨﺘﺮﺎﻣﻌﻨ
 در ImsB و I9urT، IqaT، IapAﻫــﺎي  ﻣﻮرﻓﯿــﺴﻢﺑﺮرﺳــﯽ ﭘﻠــﯽ 
ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻔﯽ از ﺟﻤﻠﻪ ﺳـﺮﻃﺎن ﭘﺮوﺳـﺘﺎت، ﭘـﺴﺘﺎن، ﺗﺨﻤـﺪان و  ﺳﺮﻃﺎن
 13-53.اﻧـﺪ داري را ﺑﺎ اﻓﺰاﯾﺶ رﯾﺴﮏ اﺑﺘﻼء ﻧﺸﺎن داده ﺎﻣﻼﻧﻮﻣﺎ ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨ 
ﻫﺎ ﺑﺎ  ﻢﻣﻮرﻓﯿﺴ داري را ﺑﯿﻦ اﯾﻦ ﭘﻠﯽﺎ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت دﯾﮕﺮ ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨ ،در ﻣﻘﺎﺑﻞ 
  73و63.اﻧﺪ ﺳﺮﻃﺎن ﺗﺨﻤﺪان و ﭘﺮوﺳﺘﺎت ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﮑﺮده
 ﺑـﺮ D ﻫﯿﺪروﮐـﺴﯽ وﯾﺘـﺎﻣﯿﻦ -52در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﺳﻄﺢ ﺳـﺮﻣﯽ 
ﺧﻼف اﻧﺘﻈﺎر در ﮔـﺮوه ﺑﯿﻤـﺎر در ﻣﻘﺎﯾـﺴﻪ ﺑـﺎ ﮔـﺮوه ﮐﻨﺘـﺮل ﺑـﻪ ﻃـﻮر 
در ﺣﺎﻟﯿﮑﻪ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺑﺴﯿﺎري ارﺗﺒـﺎط ﻣﻌﮑﻮﺳـﯽ را . داري ﺑﺎﻻﺗﺮ ﺑﻮد ﺎﻣﻌﻨ
ﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ از ﺟﻤﻠـﻪ، ﺳـﺮﻃﺎن ﻫ و ﺳﺮﻃﺎن Dﺑﯿﻦ ﺳﻄﺢ ﺳﺮﻣﯽ وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ 
ﯿ ـﺪ ﻧ ــﻮع ﯾ و ﺳـﺮﻃﺎن ﺗﯿﺮو04 ﭘﺮوﺳـﺘﺎت93، ﺳـﺮﻃﺎن ﭘ ـﺴﺘﺎن83،ﮐﻮﻟ ـﻮن
ﺑـﺎ اﯾـﻦ وﺟـﻮد ﺷـﻮاﻫﺪ .  ﮔﺰارش ﮐﺮده ﺑﻮدﻧـﺪ 12ﻓﻮﻟﯿﮑﻮﻻر و ﭘﺎﭘﯿﻼري 
اﻧﮕﯿـﺰي را در ﻣـﻮرد اﯾـﻦ اﭘﯿﺪﻣﯿﻮﻟﻮژﯾﮏ ﻣﻮﺟﻮد ﻧﺘﺎﯾﺞ ﻣﺤﺪود و ﺑﺤﺚ 
   04و93.ﻧﻤﺎﯾﻨﺪ ارﺗﺒﺎط ﻣﻄﺮح ﻣﯽ
ﻫﺎي ﺳـﺮﻃﺎﻧﯽ ا ﺑﺮ روي ﺳﻞ ﻻﯾﻦ  ر Dاي ﮐﻪ اﺛﺮ وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ 
ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﯽ ﻗﺮار داده ﺑﻮد، ﻣﺸﺎﻫﺪه ﮔﺮدﯾﺪ ﮐﻪ اﻓﺰودن وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ 
ﻫـﺎ ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﯽ اﺛﺮ ﻣﻬﺎري ﺑﺮ ﺗﮑﺜﯿﺮ آن  ﺑﻪ ﮐﺸﺖ ﺳﻠﻮﻟﯽ اﮐﺜﺮ ﺳﻠﻮل D
 ﺑـﻪ رده ﺳـﻠﻮﻟﯽ ﺳـﺮﻃﺎن Dدارد، ﺑـﺮﺧﻼف اﻧﺘﻈـﺎر اﻓـﺰودن وﯾﺘـﺎﻣﯿﻦ 
ﺑﺎﻋﺚ اﻓﺰاﯾﺶ ﺑﻪ ﻃﻮر ﻗﺎﺑﻞ ﺗﻮﺟﻬﯽ ( TTﻫﺎي  ﺳﻠﻮل)ﯿﺪ ﯾﻣﺪوﻻري ﺗﯿﺮو 
 و AND ﺑﺮاﺑﺮ ﺳﻨﺘﺰ 4/8ﺗﮑﺜﯿﺮ ﺳﻠﻮﻟﯽ و ﻣﻬﺎر ﺗﺮﺷﺢ ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ ﮔﺸﺘﻪ و 
  ﺑﺤﺚ
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 نژ نﺎﯿﺑC-myc)  دراد طﺎﺒﺗرا نﺪﺷ ﯽﻧﺎﻃﺮﺳ ﺎﺑ نژ ﻦﯾا نﺎﯿﺑ ﺶﯾاﺰﻓا ( ار
 داد ﺶﯾاﺰﻓا.41 ﯽﻣ يدوﺪﺣ ﺎﺗ ﺞﯾﺎﺘﻧ ﻦﯾا  ﺢﻄـﺳ رد ﻞﺻﺎﺣ ﺾﻗﺎﻨﺗ ﺪﻧاﻮﺗ
 ﻦﯿﻣﺎﺘﯾو ﯽﻣﺮﺳD ﺪـﯾﺎﻤﻧ ﻪﯿﺟﻮﺗ ار ﺮﮕﯾد تﺎﻌﻟﺎﻄﻣ ﺎﺑ ﺮﺿﺎﺣ ﻪﻌﻟﺎﻄﻣ  . ﺎـﺑ
 ﺎﺠﻧآ زا دﻮﺟو ﻦﯾاﯾﯽ  نارﺎـﻤﯿﺑ يور ﺮـﺑ رﺎـﺑ ﻦﯿـﻟوا ياﺮﺑ ﻪﻌﻟﺎﻄﻣ ﻦﯾا ﻪﮐ
 ﻪـﺑ ﻪـﻧﻮﻤﻧ ﺖﯾدوﺪـﺤﻣ و ﺖـﺳا ﻪﺘﻓﺮﮔ مﺎﺠﻧا يرﻻوﺪﻣ نﺎﻃﺮﺳ ﻪﺑ ﻼﺘﺒﻣ
 ﻊﻣﺎـﺟ تﺎﻌﻟﺎﻄﻣ ﻪﺑ ،نﺎﻃﺮﺳ عﻮﻧ ﻦﯾا عﻮﯿﺷ خﺮﻧ ندﻮﺑ ﻦﯿﯾﺎﭘ ﻞﯿﻟد ﺎـﺑ ﺮـﺗ
 ﺎﺗ ياﺮﺑ ﺮﺘﺸﯿﺑ ﻪﻧﻮﻤﻧ داﺪﻌﺗ يروﺮـﺿ ﻪـﻌﻟﺎﻄﻣ ﻦـﯾا زا ﻞـﺻﺎﺣ ﺞﯾﺎﺘﻧ ﺪﯿﯾ
ﯽﻣ ﺪﺷﺎﺑ .  
 ﻦﯾا زاﺶﻫوﮋﭘ ﯽﻣ  ﺢﻄـﺳ ،رﺎـﻈﺘﻧا فﻼﺧﺮـﺑ ﻪﮐ ﺖﻓﺮﮔ ﻪﺠﯿﺘﻧ ناﻮﺗ
 ﻦﯿﻣﺎﺘﯾو D وﺮﯿﺗ يرﻻوﺪـﻣ نﺎﻃﺮـﺳ ﻪـﺑ ﻼﺘﺒﻣ نارﺎﻤﯿﺑ رد ﯽﻣﺮﺳﯾ رد ﺪـﯿ
 ﻦﯿﻣﺎـﺘﯾو ناﺰﯿﻣ ﺶﯾاﺰﻓا و هدﻮﺑ ﺮﺗﻻﺎﺑ ﻢﻟﺎﺳ داﺮﻓا ﺎﺑ ﻪﺴﯾﺎﻘﻣD ﯽﮐارﻮـﺧ 
 داﺮﻓا ﻦﯾا ﯽﯾاﺬﻏ ﻢﯾژر ردﻪﺑ ﻤﺘﺣا ﻦـﯾا نﺎـﻣرد ﺪـﻧور ﺮـﺑ ﯽﺘﺒﺜﻣ ﺮﯿﺛﺎﺗ لﺎ
 ﺖﺷاد ﺪﻫاﻮﺨﻧ نارﺎﻤﯿﺑ .ﯽﻠﭘ  ﻢﺴﯿﻓرﻮﻣTru9I نﺎﻃﺮﺳ ﻪﺑ ﻼﺘﺑا داﺪﻌﺘﺳا ﺎﺑ 
وﺮﯿﺗ يرﻻوﺪﻣﯾﻨﻌﻣ طﺎﺒﺗرا ﺪﯿﺎداد نﺎﺸﻧ ار يراد.  
يراﺰﮕﺳﺎﭙﺳ :اﯾﻦ ﺸﺨﺑ ﻪﻟﺎﻘﻣ ﯽ ﺎﭘ زا ﯾنﺎ  ناﻮـﻨﻋ ﺖﺤﺗ ﻪﻣﺎﻧ" ـﺳرﺮﺑﯽ 
ﺑ طﺎﺒﺗراﯿﻦ ﻣﺮـﺳ ﺢﻄـﺳ ﯽو ﯾ ﻣﺎـﺘﯿﻦ D ـ ﻠﭘ و ﯽ ﻓرﻮﻣ ـﯿﻢﺴ  ﺎـﻫي) FokI- 
rs2228570, BsmI- rs1544410 و Tru9I-rs757343 (ﮔﯿ هﺪـﻧﺮ ﺎـﺑ نآ 
 رﻻوﺪﻣ نﺎﻃﺮﺳي ﺗ ﯿوﺮﯿﯾ،ﺪ ﺳﺎﻨﺷرﺎﮐ ﻊﻄﻘﻣ رد ﯽ لﺎـﺳ رد ﺪﺷرا 96-95 
ﻣﯽ ﺪﺷﺎﺑ ﺎﻤﺣ ﺎﺑ ﻪﮐ ﯾﺖ ﮑـﺷﺰﭘ مﻮـﻠﻋ هﺎﮕﺸـﻧاد ﯽ ﺘـﺷاﺪﻬﺑ تﺎﻣﺪـﺧ و ﯽ 
ﻧﺎﻣردﯽﺑدرا ﯿﻞﺖﺳا هﺪﺷ اﺮﺟا  .ﻨﭽﻤﻫﯿﻦﻔﻟﻮﻣ ﯿﻦﺎﻤﺣ زا ﯾﺖ هﺪﮑﺸﻫوﮋﭘ 
ﻟﻮﺑﺎﺘﻣ و دﺪـﻏـﯿﻢﺴـﻠﻋ هﺎﮕﺸـﻧاد ﮑـﺷﺰﭘ مﻮﯽﻬـﺷ ﯿﺪﺘﺸـﻬﺑ ﯽﻧادرﺪـﻗ ﯽ 
ﻣﯽ ﺎﻤﻧﯾﺪﻨ.  
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Background: Thyroid cancer is the most common endocrine malignancy. Accounting 
for approximately 1-2% of all cancers. Thyroid cancers have been divided into four 
main types: papillary, follicular, medullary and anaplastic. The active form of vitamin 
D (1,25- (OH) 2-vitamin D3) by binding to its receptor, using genomic and non-
genomic mechanisms inhibits the proliferative effect of TSH on thyroid cells. 
Therefore, vitamin D may have a role in regulating of thyroid gland cell proliferation. 
Many studies have shown anti-cancer effects of vitamin D in cancers. Polymorphisms 
of Vitamin D receptor can influence the prevalence to various cancers. In the present 
study, serum level of vitamin D and FokI, BsmI and Tru9I polymorphism of vitamin D 
receptor was investigated. 
Methods: This case-control study was performed in the summer of 2015 in 
Endocrinology and Metabolism Center of Shahid Beheshti University of Medical 
Sciences, Tehran, Iran. Forty medullary thyroid cancer patients and 40 healthy controls 
were investigated. Genomic DNA of subjects was extracted with saturated 
salt/proteinase K and polymorphisms of vitamin D receptor gene investigated by 
polymerase chain reaction-sequencing. Serum level of vitamin D evaluated by ELISA 
technique. The results were analyzed by SPSS, ver. 20 (Chicago, IL, USA) and 
GraphPad Prism, ver. 5 (GraphPad, Inc., CA, USA) softwares. 
Results: Genotypic and allelic abundance of FokI and BsmI polymorphisms between 
test and control groups have not shown significant different. In Tru9I polymorphism, Tt 
genotype abundance in test group were 45 percent and in control group were 17.5 
percent and t allelic abundance in test group were 25 percent and in control group were 
8.7 percent which this different were significant. Average serum level of vitamin D in 
test group was 23.32 ng/ml and in control group was 18.95 ng/ml which was 
statistically significant. 
Conclusion: Unexpectedly, serum levels of vitamin D in test group were higher than 
control group. Tru9I polymorphism is significantly correlated to medullary thyroid 
carcinoma prevalence. 
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